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Grantovy projekt AZV NV18-05-00162 se zabyval oblasti onemocnéni nazyvanych primarni
imunodeficience, coz jsou vrozené poruchy imunity vzniklé na genetickém podkladé. Jedna se
0 vzacna onemocnéni postihujici prakticky jakoukoli souédst imunitniho systému, ktera se
bunécéné imunity spojenych s fatalnim pribéhem k lehéim formam, kde je mozné |écebné
zasahnout. Diskutovany grantovy projekt si kladl za cil komplexni pfistup k celé skupiné
téchto nemoci.

V pocatku projektu resitelé definovali cile rozélenéné na 4 oblasti, zahrnujici v prvni radé
zejména ustanoveni narodni spoluprdce v oblasti vrozenych poruch imunity, nutné k
sestaveni vyznamnéjsich kohort pacientl. Dalsi cile se vénovaly genetické a funkcni
specifikaci nové nalezenych imunodeficienci. V poslednim cilovém projektu se fesitelé snazili
uplatnit presné poznani alterované imunitni reakce k nastaveni cilené personalizované
terapie.

Narodni spoluprace je v oblasti vzacnych onemocnéni zasadné dllezitd. V oblasti vrozenych
poruch imunity probiha v ramci pracovni skupiny pro Primarni imunodeficience pfi
spole¢nosti pro alergologii a klinickou imunologii, CSAKI. Tato spoluprace byla v priibéhu
feSeni naddle posilena, i ptes slozitéjsi obdobi ovlivnéné pandemickou situaci, a odrazila se v
nékolika publikacich mapujicich vyskyt nadorovych onemocnéni u pacientl s poruchou
imunity na narodni Urovni, dale ve studii vyskytu autoprotilatek u onemocnéni CVID (bézna
variabilni imunodeficience) a posléze i ve zmapovani rizik a zavaznosti prabéhu infekce
COVID-19 u pacientd s poruchami imunity v celondrodnim pohledu.

Na urovni hledani novych genetickych pficin a jejich funkénich dlsledkl resitelé opétovné
pracovali v Siroké tymové spoluprdci a snazili se uplatnit tento postup u vSech neobjasnénych
pacientl. Uzaviené reporty byly publikovany a ve vSech pripadech, kdy to bylo mozné, byli
pacienty lé¢eni modernimi personalizovanymi pfistupy korekci jejich imunitni poruchy.

PFi vzplanuti pandemie COVID-19 se feSitelé zapojili do rozsahlého mezinarodniho konsorcia,
které se ustanovilo k ovéreni hypotézy, Ze zavazné az fatalni pribéhy COVID-19, které nejsou
vysvétlitelné znamymi rizikovymi faktory, nasedaji na poruchu imunity. Rozsahlou praci
celosvétového konsorcia se tato hypotéza potvrdila a ukazalo se, Ze 3 % zavaznych prabéha
jsou zplisobena vrozenymi deficiencemi v oblasti interferont I. typu, které za normalnich
okolnosti brani infekci jiz na jejim vstupu v oblasti sliznic. Naprosto prekvapivym a
prevratnym vysledkem prdce konsorcia, nazyvaného COVID Human Genetic Effort, CHGE, byl



nalez autoprotilatek blokujicich pravé interferony I. typu, coz vede k podobnym dusledkim
jako vrozené deficience v tomto systému. Takové autoprotilatky byly nalezeny u 10-15 %
pacientl se zavaznym pribéhem COVID-19. Patrani po plvodu téchto autoprotilatek pfineslo
naprosto prekvapivé zjisténi, Zze se takové IFN |. typu vazajici autoprotilatky nachdzeji az u 5%
béZné populace ve starSim véku pfiblizné nad 70 let a do urcité miry to vysvétlilo riziko véku
spojené s onemocnénim COVID-19.

Grantovy projekt splnil své definované cile, upevnil spolupraci odbornik(i na narodni drovni,
ved| k ziskani novych poznatk( v oblasti vrozenych poruch imunity, zaclenil narodni centra na
respektované urovni do mezinarodni védecké komunity a pfispél k celosvétovému usili
hledani mechanismu infekce COVID-19. Silnd narodni sit imunodeficitnich center pfispéla téz

vvvzs

roku 2022.
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